


















(“Spike   timing   dependent   plasticity   Clamp”)   allowing   such   new   applications   while 
conserving the ease of use and installation of the popular earlier Dynclamp 2/4 package. 
Here,  we  introduce  the new  features of  a  waveform generator,   freely  programmable 
Hodgkin­Huxley conductances, learning synapses, graphic data displays, and a powerful 
scripting mechanism and discuss examples of experiments using these features. In the 




neuron   in   a   central   pattern   generator   and   dissected   the   subtle   interaction   between 
neurons,  which seems  to  implement an  information  transfer  through  intra­burst  spike 
patterns. In the third example, making use of the new plasticity mechanism for simulated 
synapses,   we   analyzed   the   effect   of   spike   timing   dependent   plasticity   (STDP)   on 
synchronization   revealing   considerable   enhancement   of   the   entrainment   of   a   post­
synaptic neuron by a periodic spike train. These examples illustrate that with modern 
dynamic clamp software like StdpC, the dynamic clamp has developed beyond the mere 
introduction   of   artificial   synapses   or   ionic   conductances   into   neurons   to   a   universal 
research   tool,   which   might   well   become   a   standard   instrument   of   modern 
electrophysiology.
Introduction
During   the   last   decade,   the   dynamic   clamp has   become one  of   the  most   powerful 
techniques in cellular electrophysiology and in studies of biological neural networks. It 
consists of a data acquisition system, recording activity of an electrophysiological system, 
and software  that computes an  in principle arbitrarily complex  function of  this signal, 







Since   the   first   implementations   by   Robinson   and   Kaway   (1993)   and   Sharp   et   al. 
(1993a,b),  it  has been realized in various systems, ranging from analog circuits   over 







time,  many   processes   compete   for   the   computation   and  memory   resources   of   the 




acquisition   cost,   and   ease   of   use,   the   windows/Digidata   1200   based   system 
DynClamp2/4 is still one of the best “off the shelf” solutions available. In this article we 
present an  improved dynamic clamp software package  “StdpC”  that   is  based on  the 
original DynClamp program and allows many new uses and additional functionality. The 
different   uses   of   the   dynamic   clamp   have,   over   time,   become   as   varied   as   its 
implementations.  Besides  the   original   ideas  of   introducing   additional  membrane  and 
synaptic conductances  it has also been used to interface model neurons to a biological 
circuit   ,   to  replace biological neurons by electronic neurons or computer models  ,   to 
simulate   a  multitude   of   background   inputs   into   cells   ,   to   introduce   plastic   synaptic 
connections , and to build artificial feedforward neural networks from a single biological 












of average and maximal  time steps.  In a second application we used  the new spike 
generator in StdpC to interact with and manipulate the pyloric CPG of the lobster. The 
third application is to use the plasticity of the artificial synapse simulated by the dynamic 








nervous system containing  the stomatogastric  ganglion and  the anterior  centers was 
removed and pinned out in a Sylgard (Dow Corning, MI) lined Petri dish. The connective 
tissue sheath covering the stomatogastric ganglion (STG) was removed with fine forceps. 
Cell   identification   was   performed   by   visual   inspection   of   the   membrane   voltage 
waveforms of the neurons and comparing those with extracellular voltage traces recorded 
from identified output nerves. For the experiments involving lobsters, 17 animals were 











KCl,  90 mM MgCl2,  20 mM MgSO4,  2 mM CaCl2  and 10 mM Hepes),  which blocks 





software   and   converted   by   a   Digidata   1200   D/A   converter   (Molecular   Devices,, 
Sunnyvale,  CA)   into   the   neuron   and   to   record   the  membrane   potential   via   an  A/D 


















Electrical   synapses   are   described   by   Ohm’s   equation,   ( )postprepost VVgI e −=   and 
postpre II −= . Chemical synapses are described with a gating variable   )(tS   and a short 



































































.  These differential   equations are  used  in  a   simplified 
integrated   form   within   the   dynamic   clamp   software   corresponding   to   a   standard 
exponential Euler algorithm.
Hodgkin­Huxley type conductances
Hodgkin  Huxley   type   conductances are  described with   the  standard  Hodgkin­Huxley 
equations,  )(),( mLmHHmm VItVIdt


























This   module   of   the   dynamic   clamp   software   works   independently   from   the   ones 
computing synaptic currents or voltage­activated membrane currents. Hence, the spike 
generator can be used as an artificial  neuron and  it   can be connected  to  biological 




















Two   different   mechanisms   for   Spike   Timing   Dependent   Plasticity   (STDP)   are 
implemented in the StdpC software.
a) The plasticity mechanism is based on the spike time of the pre­ and postsynaptic 
















different   parameters   +A ,   −A   and   +τ ,   −τ   can   be   used   for   0>∆t ,   0<∆t  
respectively.
































interactive   graphical   user   interface.   The   controls   have   been   distributed   into   several 
separate   control   panels   for   synapses,   conductances,   waveform   generator,   plasticity 
parameters and the built­in graphical display tools. This allows for maximal clarity for user 

















can be determined using  the phenomenological model of  synaptic plasticity   in   .  See 
methods for details.
In addition to these major additions, we also included two displays in which the activity of 
input  and output  channels can be monitored online.  While  these are very  useful   for 
debugging the initial setup we discourage their use during experiments due to possible 
performance degradation in the dynamic clamp output.
Lastly,   we   also   included   a   scripting   mechanism   into   the   new   software.   With   this 
mechanism it   is possible  to manipulate virtually all  relevant parameters of the system 
during dynamic clamp execution. Each line in the script file contains the time when to be 







It  has been demonstrated earlier   that  the dynamic clamp allows  the experimenter  to 
create a programmable electronic model neuron (EN) . Here, we describe the simple 
procedure   for   implementing   this   with   StdpC   and   discuss   the   typically   observed 
performance of  our  non­realtime system. A single compartment  Hodgkin­Huxley  type 
neuron is a parallel circuit of the membrane capacitance Cm, the passive ohmic (leakage­) 
resistance  RL  (both constants) and a set of voltage­dependent resistors  RNa,  RK,  etc., 
which are described by a set of differential equations  .  Hence,  to build an electronic 
neuron model, we can generate a current waveform obeying the HH­equations and feed 




















Hodgkin­Huxley  type neuron.   In   the simplest case  there are only a  depolarizing Na­
conductance   and   a   hyperpolarizing   K­conductance.   The   concurrent   activation/ 
inactivation   of   the   two   currents   results   in   rhythmic   generation   of   action   potentials 
whenever their ratio is in the appropriate range. The activity patterns recorded from the 
EN using different values for gmax,Na, and gmax,K are shown in Fig. 1B. The spike generation 








magnification,  one can see discretization  steps of  about  50  µs  corresponding  to   an 




















a   real   neuron,   experimental   data   for   voltage­dependence   and   temporal   kinetic 
parameters, such as reversal potential, activation threshold, slope and time constants, 
etc.  are  the most  valuable sources  for   tuning  the EN.  They are  usually  obtained  in 
voltage­clamp experiments, in which rectangular voltage steps of various amplitude are 
used to observe the dynamics of pharmacologically isolated ionic currents.
Applying   rectangular   voltage   steps  onto   the  membrane  voltage  channel   of   the  data 
acquisition board while simultaneously recording the current command output is the exact 




















biophysically more realistic neuron model within  the dynamic clamp and connect  it  to 






create   hybrid   circuits   containing   both   biological   neurons   and   the   EN.   Figure   3 
demonstrates an experiment on the isolated pyloric dilator (PD) neuron of the lobster and 




glutamatergic   inputs   blocked   with   picrotoxin   ),   however,   produces   an   irregular 
spiking/bursting pattern (Fig. 3A). A Fourier amplitude­spectrum calculated from the spike 
density   function   of   such   an   isolated   PD   neuron   appears   as   a   noisy,   broad­band 
distribution. We  intended  to show that mutual  inhibitory connections between  the PD 
neuron and an electronic neuron in a half­center oscillator configuration can regularize 








































waveform   as  well   as   the   ISI   parameters  were   stored   in   an  ASCII   file,   which  was 
continuously read by the dynamic clamp program. The correct phasing of the stimulus 









ISI   signature   in   the  PD neuron.  The   clustering  of   the  PD signature  becomes more 
apparent with higher number of spikes in the incoming bursts.
The   example   shown  in   this   section   demonstrates   several   advanced   features  of   the 
dynamic   clamp   and   how   to   set   up   the   new   software   in   order   to   obtain   response­
dependent and more natural stimulation of bursting neurons. The burst detection feature 





In order  to  further analyze  the stimulus­dependent pattern of spikes of STG bursting 
neurons (as in the previous section and in ) we used our dynamic clamp program, and a 






The   experimental   protocol   consisted   of   hyperpolarizing   the   biological   LP   neuron   by 
















































for   real   synapses   but   the   dynamic   clamp   software   StdpC   allows   such   ‘switchable’ 
plasticity with simulated synapses. We have used an isolated neuron from the Aplysia 
abdominal  ganglion  to   investigate  the  effect  of  STDP on  the  synchronization of  uni­
directionally coupled,  intrinsically spiking neurons . The Aplysia cell  (typically L8) was 
connected to a presynaptic spike generator through a simulated chemical synapse. Both 
the  spike  generator   and  the   synapse were  simulated  with   the  StdpC software.  The 
simulated   synapse   was   set   to   be   subject   to   STDP   with   a   plasticity   function   with 


















growing   excitatory   post­synaptic   potential   (EPSP),   the   plasticity   led   to   a  moderate 










The   dynamic   clamp  has   now become  a   powerful   and   versatile   research   tool   for   a 




circuits,   or   investigating   functions   of   plasticity,   the   efforts   can   be   focused   on   the 
experimental questions rather than technical issues. 
The advantages of the dynamic clamp software discussed here are many,
a) Ease of  installation: The user only needs  to download  the executable and  the 




The   built­in   data   displays   allow   easy   debugging   of   the   experimental   setup.
The new option to save the settings of the clamp in setup files allows the user to 
keep  their  experimental protocols  ready and  load  them during experimentation 
instantly.







also   advanced   applications   involving   synaptic   plasticity.   The   synaptic 
plasticity can be defined in very general ways, based on map models or a 
continuous dynamical systems approach .





analysis   of   these   interactions   in   the   STG   demonstrated   here,   other 
protocols   like   the   virtual   networks   in     can   be   implemented   with   this 
functionality.




















AFigure   1:   A)   Diagram   of   the 




calculates   the   corresponding   ionic   currents,   and   issues   a   current   command   to   the 
Axoclamp amplifier via an D/A channel of the Digidata board. This current is injected into 
the RC circuit and the same cycle repeats. B) Autonomous activity of the created model 

























































































































generator   during   the   experiment.   B)   Example   responses   of   the   PD   neuron   to   the 
stimulation through the simulated synapse at the beginning (one­spike pattern) and the 











































Time [s] Variable value Comment
0 #_of_Spk 0 Spike generator off
20 #_of_Spk 1 Spike generation 1 spike/burst
20 period 200 ISI 200 ms
20 learning_on 1 learning mechanism on
20 Chem_0_G_s 0.5 Synapse reset to 0.5 nS
40 #_of_Spk 0 Spike generation off
60 #_of_Spk 1 Spike generation 1 spike/burst
65 learning_on 0 learning mechanism off
65 Chem_0_G_s 5.0 Synapse set to 5 nS
80 #_of_Spk 0 Spike generation off
… … … …
Table 1: Example of a scripting file that implements the protocol shown in figure 7A. The 
scripting mechanism is very simple with 3 syntax elements. The user needs to specify a 
time with respect to the start of the experiment, a property of the dynamic clamp software 
that needs to be changed and a new value for this property. Through this mechanism 
almost all properties can be controlled automatically making user interaction during an 
experiment unnecessary.
